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　　　　　　　　　　　　　北海道における麻疹PA抗体保有状況
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　麻疹は，パラミクソウイルス科モルビリウイルス属の麻
疹ウイルスによって引き起こされる熱性，発疹性感染症で
ある1）．麻疹ウイルスの感染経路は，接触感染，空気感染，
飛沫感染と様々であり，その感染力は非常に強い．麻疹に
対する抗体が欠如しているかあるいは十分ではない麻疹感
受性者は麻疹ウイルスに感染するとほぼ100％発症する2＞．
　麻疹はワクチンによって予防可能な疾患であり，MMR
ワクチン（麻疹，流行性耳下腺炎，風疹の弱毒ウイルスに
よる3種混合生ワクチン）の2回接種が導入されている米
国ではほぼ制圧され，近年米国で発生する患者はほとんど
が輸入例であると報告されている3）．一方，麻疹の生ワク
チンによる免疫は，従来終生免疫であるとされてきたが，
ワクチン接種後，自然感染に暴露されることなく長期問経
過したために，獲得された抗体が減衰した結果，麻疹に罹
患するsecondary　vaccine　failure（SVF）の症例が増え
ている4）．こうした現況のなかで，わが国においても，
2006年4月から麻疹の予防接種について，1歳時と小学
校就学前1年間の2回接種が導入された．
　北海道では，2002年から厚生労働省が主催する感染症
流行予測調査事業の一つである麻疹の感受性試験を実施し
ており，年度ごとにその結果の概要と抗体保有状況につい
て報告してきた5－8）．今回，われわれは，過去5年分の麻
疹抗体価を各生年について再分類し，経年変化を中心に検：
討した．
材料及び方法
1．血清試料
　血清試料は，2002年から2006年までの感染症流行予測
調査により市立札幌病院から分与された1，149検体を用い
た．移行抗体の消失時期を明確にするために，2歳未満の
127検体については月齢別に検討した．さらに，2歳以上
の血清試料1，022検体については，雨滴年別（2006年時
における年齢別）の抗体保有率について検討した．
2．抗体価の測定方法
　血清中の麻疹ゼラチン粒子凝集（particle　agglutina－
tion：PA）抗体の測定は市販のキット（富士レビオ㈱）
を用いた．すなわち，96穴のU字型マイクロプレート上
において血清試料を2倍階段希釈し，等量の感作ゼラチン
粒子を加えた．プレートを撹絆後，室温（15～30℃）にて
2時聞静置し，凝集の有無を観察した．PA抗体価は，凝
集が確認された最終希釈倍数とした．
結 果
1．移行抗体の推移
　図1に2歳未満127例のPA抗体保有率を示した．16
倍以上の保有率では2カ月齢までは100％，3カ月齢で
70％，5カ月齢から8カ月齢まで50％を保持し，9カ月
齢以降はほぼ消失した．ワクチン接種年齢を含む1歳以上
2歳未満では，約80％の陽性率であった．しかし，一方
でウイルスの中和能があるとされる256倍以上‘）の保有率
では，3ヵ月齢ですでに50％代に減少し，4カ月齢以降
は20％前後で推移し，9カ月齢では認められなかった．
2．2歳以上におけるPA抗体保有率
　図2に2歳以上におけるPA抗体保有率の生年別の推移
を示した．訪中において生年の括弧内に2006年次におけ
る年齢を表示したので，これ以後はその満年齢で記述する．
16倍以上の保有率では，ほぼ全年齢において90％を超え
ていた．256倍以上の保有率で80％を下回ったのは，10，
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図1　2歳未満児における麻疹PA抗体保有率
13歳，16及び18歳の4年齢群であった．また，1，024倍
以上の抗体保有率では，7歳から22歳までの年齢層にお
いて保有率の低さが顕著であった．さらに，4，096倍以上
ではその傾向が強調され，特に，13歳から22歳までの
PA抗体保有率が低かった．各年齢における抗体価の幾何
平均値を検討すると，23歳以上は比較的高い抗体レベル
を保持しているようであるが22歳で急激に低くなる傾向
がみられ，それ以下15歳まで低い抗体価で推移した．な
お，i4歳では高値となったが，13歳は全年齢中最低値を
示した．8歳以下では高くなる傾向がみられた（図3）．
考 察
　ほとんどの先進諸国では既に麻疹生ワクチンの2回接種
が実施され，麻疹制圧体制に入っている9）．しかし，日本
はむしろ麻疹輸出国となっており’o），先進諸国では最も麻
疹対策が後れた国であった．こうしたなかで，独自に対策
を講じている地域があり，沖縄県や宮崎県では，麻疹患者
の全数把握システムを構築し，迅速な対応により予防効果
を上げている11）．また，北海道においても，「北海道麻疹
ゼロ作戦」が展開され12），医療従事者と行政が一体となり
対策を講じた結果，2005，2006年度は北海道における麻
疹患者数の定点報告は0となった．また，予防接種法が改
正され，2006年4月から2回接種が導入されている．し
かし，昨年来より関東地方において麻疹の集団発生が散見
されるようになり13），今年に入り，特に10歳以上の若年
層の麻疹患者数が急増している14）．北海道においても
2007年には麻疹患者の発生が報告されており，小児科定
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点における麻疹患者数（成人麻疹を除く）の同年6月29
日（第26週）までの合計が141名（http：／／www．iph．
pref．hokkaido．lp／kansen／611／2007．csv），基幹定点にお
ける成人麻疹患者数の第26週までの合計が21名であった
（http：／／www．iph．pref．hokkaido．jp／kansen／906／2007．
CSV）．
　最近発生した麻疹患者の特徴として，ワクチン接種に
　　　　　　　　　ハよっても抗体が獲得できなかった（primary　vaccine　fai1－
ure：PVF），あるいはいわゆるSVFが疑われる15歳以
上の成人麻疹例が多いことがあげられる．今回の解析にお
いても，12歳から22歳までは，他の年齢群に比べて抗体
価が低い傾向を認めた（図2，3）．特にMMRワクチン
接種が中止された1993年生まれの13歳群の幾何平均抗体
価は，全年齢中最低値を示した（図3）．さらに，PA抗
体価が64倍以下で，麻疹に対する免疫が十分ではないと
考えられる麻疹感受性者の割合についても，10歳から21
歳までの年齢群が最も高かった．その一方で，20歳代後
半以降，そして7歳以下では抗体価も高値であった（図2，
3）．これらの年齢層における追加接種も含めて，抗体価
を一定レベル以上に維持することが肝要である．
　麻疹における予防対策を考えるうえでもう一つ重要なこ
とは，母体からの移行抗体の存在である．母体の抗体価が
十分目ないと乳幼児における移行抗体の消失が早まり，麻
疹感受性の状態となる．図1に示した移行抗体の推移にお
いて，4カ月齢で抗体価が下がり，麻疹感受性の状態にお
かれている乳児が多いことを示している．現在のワクチン
接種プログラムでは，第1期の接種年齢を1歳からの1年
間としている．実際の麻疹流行時には，1歳未満でもワク
チン接種を勧奨しつつ，1歳時の定期予防接種を受けるこ
とが勧められる．
　これまでの北海道における流行予測調査では，ワクチン
接種についての正確なデータが少なかった．市町村での乳
幼児検診時の調査によると，北海道における第1期の麻疹
ワクチンの接種率は，1歳6カ月児検診では90．5％，3
歳児検診では96．2％であった（北海道保健福祉部保健医
療局健康推進課，平成18年度北海道感染症危機管理対策
協議会資料より）．このように，北海道においては第1期
の接種率は非常に高いことが示された．しかし，麻疹患者
の発生動向を考慮すると，追加免疫となる小学校就学前の
第2期の接種が重要である．2006年から2回接種が定期
接種に導入され，初年度ということもあり，国立感染症研
究所感染症情報センターによる第2期ワクチンの接種率に
関する全国調査が実施された．同調査によると，2006年
10月1B現在における都道府県別接種率では，北海道は
下位から4番目で約21％（MR及び麻疹単独ワクチン）
であった．最高でも徳島県の42％であり，全国的に低い
傾向がみられた15）．今後は，1歳児の第1期のみならず，
第2期の接種率の向上に努めることが重要である．
　PA抗体は中和抗体や赤血球凝集阻止（Hemagglutina－
tion　inhibition：HI）抗体などに比べて，抗体価が高く測
定されることが知られている．また，PA抗体価のワクチ
ン接種後の経時変化において，接種後早期である6週後よ
りも，相当経過した3年6カ月後の方が抗体価としては高
く測定されることも報告されている13）．中和抗体やHI抗
体などは，抗体が抗原決定基と結合するだけで良いのに対
して，PA法では抗体により感作粒子が架橋されなくては
ならない．このことはPA法が抗体のavidity（特異抗原
との結合力）の強さを反映していることを示している．ま
た，高力価の麻疹PA抗体はavidityの強さと相関してい
ることが示されている16）．ウイルス感染においては，一般
に感染の時間経過とともにエピトープに対する親和性の高
いB細胞クローンが選択され，avidityの高い抗体が産生
される17）．初感染の場合にはavidityは急性期には弱く，
経時的に強くなっていき，減弱することなく免疫記憶とし
て残る．再感染の場合には感染初期からavidityの強い抗
体が産生され，SVF診断の指標となる．本年（2007年）
は例外として，ここ数年来の麻疹患者数の減少はSVFの
原因ともなっており，さらに予防対策を進めて麻疹の早期
封じ込めを実現するには患者の全数把握が有効であろう．
　今後の麻疹制圧対策として，1）第2期ワクチン接種率
の向上，2）麻疹患者の全数把握及び3）PVFやSVF
に対するワクチンの追加接種を含めた啓発活動が重要であ
ると思われる．
　稿を終えるにあたり，血清材料の採取にご協力頂き，ま
た本事業の推進にあたりご尽力頂きました市立札幌病院の
富樫武弘院長（現，札幌市立大学客員教授）及び同感染症
科滝沢慶彦部長に深謝いたします．
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